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研究成果の概要（和文）：分子モーターキネシンやダイニンによるオルガネラ輸送は医療や美容と関連が深い。
例えばアルツハイマー病などの神経疾患では軸索輸送障害が問題となるし日焼けの原因となるメラニン色素の顆
粒輸送もキネシンやダイニンが担う。非平衡統計力学は輸送を扱う学問であるが、非平衡統計力学の恒等式をこ
のような輸送に応用した。これらの輸送は非平衡確率過程とみなせるからである。具体的にはシナプス小胞前駆
体輸送とメラニン色素顆粒輸送を調べた。前者では恒等式の利用でシナプス形成位置に異常がでる変異体におい
て物理的要因を突き止めた。後者ではダイニン阻害剤シリオブレビンの効果を輸送に関連する力や分子モーター
の数から評価した。

研究成果の概要（英文）：Organelle transport by kinesin and dynein is deeply related to medical and 
cosmetic issues. For example, deficit of the transport is a problem as to Alzheimer disease, and 
melanin pigment produced by sunburn is also transported by kinesin and dynein as melanosomes. The 
theorems of non-equilibrium statistical mechanics were applied to the in vivo transport because the 
transport was represented by non-equilibrium stochastic processes. Concretely, we investigated 
synaptic vesicle precursor transport and melanosome transport. The physical reasons of mis-location 
of synapses and the effect of dynein inhibitor called ciliobrevin on force and number of motors were
 clarified. 

研究分野：非平衡統計力学
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１．研究開始当初の背景 
これまで申請者は詳細釣り合いの破れる確率

過程モデルで非平衡現象を調べたり、局所詳細

釣り合いの性質をハミルトン系から調べたりする

基礎研究を行なってきたが、これらの研究を実

験に役立てることを考えた。確率過程モデルで

局所詳細釣り合いを仮定し、揺らぎの定理や

Jarzynski 等式等の揺らぎに関する様々な恒等

式を体系的に導くことができる。 熱揺らぎの中

で動く生体分子の運動を確率過程として捉える

ことで、生体分子の１分子実験に、これらの関係

式を応用できると考えた。とくに局所詳細釣り合

いに基づく恒等式（特に揺らぎの定理）の神経

細胞軸索輸送の実験への応用に関して、基礎

実験で理論を検証し、医療・美容分野へ応用し

ようとした。 

 

２．研究の目的 
非平衡確率過程模型の恒等式を in vitro の１

分子実験だけでなく、生きている細胞内で応用

する。具体的には、神経細胞軸索内でオルガネ

ラ（細胞小器官）を運ぶタンパク質モーターキネ

シン及びダイニンの力や数を揺らぎの定理から

測定する。生体内の輸送現象は医療や美容分

野と関連が深いので、そのメカニズム解明は社

会にとって重要である。 

 

 
３．研究の方法 
	 神経細胞や色素細胞を培養しオルガネラ

を蛍光顕微鏡観察する。顕微鏡観察で得られ

た動画からオルガネラの重心を得る。重心位

置のタイムコースを非平衡確率過程として

揺らぎの定理を利用し、オルガネラ（細胞小器

官）を運ぶタンパク質モーターキネシン及びダイ

ニンの力や数を得る。 
	
４．研究成果	

ゼブラフィッシュの色素顆粒（メラノソー

ム）輸送ではホルモン添加による色素顆粒の

凝集過程を研究した。このような揺らぐ一方

向運動は典型的な非平衡確率過程と言える。

揺らぎの定理を用いてメラノソームの重心

位置を解析した結果、メラノソームは複数個

のダイニンに協同で輸送されていることが

分かった。また、揺らぎの定理の利用の検証

としてシリオブレビンを用いた実験を行な

った。シリオブレビンはダイニン阻害剤であ

るため添加によりメラノソームを輸送する

ダイニン数を減らすことができる。シリオブ

レビン添加後のメラノソーム重心位置を揺

らぎの定理を用いて解析すると確かにダイ

ニン数が減少していることが分かった。	

また、線虫神経細胞でシナプス小胞前駆体

輸送の観察を行なった。シナプス形成位置の

異常が見られるなど輸送力が弱まった変異

体線虫が先行研究で報告されていたが、本研

究ではこの変異体線虫と野生型線虫を揺ら

ぎの定理を用いて比較した。その結果輸送力

が弱まる変異体線虫で、シナプス小胞前駆体

を輸送するキネシンの数が減少しているこ

とを見出した。	

	

 
図 2 シナプス小胞前駆体輸送（野生型）への揺ら

ぎの定理の応用。χは揺らぎのユニットであり、この

離散性が輸送を担うキネシン数を表す。論文①よ

り。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
図 1 研究目的。 
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